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Sorafenib is a tyrosine kinase inhibitor (TKI) of the vascular endothelial growth factor receptor
(VEGFR) used for advanced renal cell carcinoma. Treatment with sorafenib prolongs progression-free
survival in patients with advanced clear-cell renal cell carcinoma. However, in spite of its therapeutic
efﬁcacy, sorafenib causes a wide range of adverse events. Cardiovascular adverse events have been observed
when sorafenib was used with targeted agents. Although these adverse events like hypertension, reduced left
ventricular ejection fraction, cardiac ischemia or infarction were manageable with standard medical therapies
in most cases, some had a poor clinical outcome. We report three cases of acute myocardial infarction
associated with sorafenib in patients with metastatic renal cell carcinoma.
(Hinyokika Kiyo 61 : 347-351, 2015)










患者 1 : 69歳，男性
主 訴 : 左胸背部痛
合併症 : 高血圧症 (sorafenib 内服開始後に発症），
脳梗塞（2010年）
喫煙歴 : 20本×45年
現病歴 : 2007年12月左腎癌 (T3bN0M0) に対し，
左腎摘除術を施行．局所再発，骨，肝，肺転移出現の










入院時現症 : 意識清明，血圧 120/80 mmHg
検査所見 : 心電図 V5-V6 誘導にT波陰転化を認め
る．CK 4,176 IU/l（正 常 値 : 40∼200 IU/l），CK-
MB 357 IU/l (12 IU/l 未満），AST 255 IU/l (7∼35





Fig. 1. Change of electrocardiogram in case 2 from
before the onset of myocardial infarction (A)
to shortly after the onset of myocardial
infarction (B). Electrocardiogram at the
onset shows increased T-wave amplitude
and abnormal Q-wave in V1-V6.
IU/l），ALT 52 IU/l (7∼40 IU/l），LDH 994 IU/l
(125∼225 IU/l），T-Chol 239 mg/dl (130∼220 mg/
dl），HDL-Chol 88 mg/dl (40∼65 mg/dl），LDL-Chol
78 mg/dl (70∼140 mg/dl），CRP 0.92 (0.20 mg/dl 以
下）mg/dl，WBC 8,030/μl (3,400∼9,200/μl）．








患者 2 : 69歳，男性
主 訴 : 胸部不快感
合併症 : S状結腸癌術後，高血圧症 (sorafenib 内服
開始前に発症），糖尿病，高尿酸血症
喫煙歴 : なし
現病歴 : 2005年右腎癌 (T3bN0M0) に対し右腎摘
除術を施行．2011年 8月多発肺転移の診断にて suni-
tinib (50 mg/日）内服開始．血小板低下 grade 3 のた
め sunitinib を中止し2011年10月より everolimus (10
mg/日）内服を開始．肺膿瘍発症のため everolimus を




入院時現症 : 意識清明，血圧 110/83 mmHg
検査所見 : 心電図 V1-V6 誘導に著明なT波増高，
異常Q波を認める (Fig. 1）．CK 2,208 IU/l，CK-MB
128 IU/l，AST 200 IU/l，ALT 64 IU/l，LDH 728 IU/
l，T-Chol 210 mg/dl，HDL-Chol 26 mg/dl，LDL-Chol
126 mg/dl，CRP 0.57 mg/dl，WBC 19,020/μl．










患者 3 : 59歳，男性
主 訴 : 胸部不快感




現病歴 : 2010年12月右腎癌 (T1bN0M0) に対し右
腎摘除術を施行．2012年 5月肺転移に対して肺部分切
除術施行．2013年 5月肺転移再発，肺門部リンパ節転
移出現し sunitinib (50 mg/日）内服開始．副作用のた
め axitinib (10 mg/日），everolimus (10 mg/日）と変更






入院時現症 : 意識清明，血圧 120/84 mmHg
検査所見 : 心電図Ⅱ，Ⅲ，aVF 誘導にて ST 増高を
認める．CK 75 IU/l，CK-MB 10 IU/l，AST 19 IU/l，
ALT 18 IU/l，LDH 259 IU/l，T-Chol 210 mg/dl，
HDL-Chol 31 mg/dl，CRP 0.36 mg/dl，WBC 10,430/
μl．
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Table 1. Clinical features of three cases
症例 1 症例 2 症例 3
年齢 69歳 69歳 59歳
性別 男 男 男
合併症 脳梗塞後遺症，高血圧症 高血圧症，糖尿病，高尿酸血症 糖尿病
喫煙歴 有 無 有
前治療 無 Sunitinib，everolimus Sunitinib，axitinib，everolimus
転移部位 局所，肺，肝，骨 肺 肺，肝，骨
Sorafenib 開始前 LVEF 71％ 62％ 67％
心筋梗塞発症後 LVEF 55％ ― 47％
Sorafenib 治療期間 約60カ月 約10カ月 約 8カ月
その他の有害事象 下痢，HFS，高血圧症 下痢，腎機能障害，蛋白尿 ALP 高値，γ-GTP 高値
治療効果 CR SD PD
中止後の治療 無治療経過観察 ― Temsirolimus
CR: complete remission, SD: Stable disease, PD: Progressive disease, LVEF: left ventricular ejection fraction.








































































Fig. 2. Autopsy ﬁndings showed wide-range cardio-
myocyte necrosis and arrowhead indicates
inﬂammatory cell inﬁltrating the necrotic
area. Tissue repair was faulty (A). Arrow
indicates complete occlusion of coronary
artery (B).












































signal-regulating kinase 1) と MST-2 の活性を抑制する
働きを持つ RAF1 を阻害することで心筋細胞のアポ
トーシスが増える6)，○3 VEGFR (vascular endothelial















不十分となる可能性もあり，cardiac troponin T などの
バイオマーカーの活用も考慮する10)．
Schmidinger らの sunitinib と sorafenib による心血管
毒性の研究10)において，心筋障害を伴う心血管系有
害事象の発生後，適切な治療にて有害事象が改善した
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